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Professor  Dr.  G.  Hauser, 


in  Erlangen. 


Hierzu  Tafel  XX  und  XXI  uud  2  Figuren  im  Text. 


Seit  den  grundlegenden  Arbeiten  von  Thiersch  und  Waldeyer  geht 
I  die  allgemeine  Auffassmj  g  iitfer  die  Entwicklung  des  Krebses  dahin, 
I  dass  dieselbe  auf  einem  primaren  Tiefenwachsthum  des  Epithels  in  das 
:  Bindegewebe  beruhe.  Diese  Auffassung  hat  bekanntlich  Bjbbert  in  den 
)  letzten  Jahren  durch  zahlreiche  eigene  Publicationen,  sowie  durch  solche 
seiner  Schiller1)  lebhaft  bekampft,  indem  er  zu  beweisen  versuchte, 
J  dass  der  Krebs  nicht  mit  einem  activen  Tiefenwachsthum  des  Epithels 
ii  beginne,  sodern  vielmehr  aus  einer  XVucherung  passiv  in  das  Binde- 
ij  gewebe  verlagerter  Epithelien  hervorgehe.  Der  Theorie  Bibbert’s  wurde 
i  hauptsachlich  von  mir  wider sprochen ;  in  zwei  in  Virchow’s  Archiv 2) 

I  *  '  --  * v  f.  .  *  ^  t  -w  i  ••  -  . 

|  - 

2)  Bibbert,  Beitrage  zur  Histogenese  des  Oarcinoras,  Virch.  Arch. 
i  Bd.  135,  1894.  —  Weitere  Beobachtungen  iiber  die  Histogenese  des  Card- 
)|  noms ,  Centralbl.  f.  allg.  Path.  u.  path.  Anat.  1894  S.  697.  —  Carcinom 

5  und  Tuberkulose ,  Munch,  med.  Wochenschr.  1894  Nr.  17.  —  Ueber  die 
Histogenese  und  das  Wachsthum  des  Carcinoms ,  Virch.  Arch.  Bd.  141, 
t  1895.  —  TJeber  die  Genese  der  Geschwiilste,  Deutsche  med.  "Wochenschr. 
|  1895  Nr.  Iff.  —  Das  pathologische  Wachsthum  der  Gewebe  u.  s.  w.,  Bonn, 
1  Verlag  von  Pr.  Cohen,  1896.  —  Bericht  iiber  7  die  Geschwulstlehre  be¬ 
ll  treffende  Dissertationen  aus  dem  path.  Institute  zu  Zurich ,  Centralbl.  f. 
\\  allg.  Path.  u.  path.  Anat.  1896  S.  552, 

2)  Hauser,  Zur  Histogenese  des  Krebses,  Virch.  Arch.  Bd.  138,  1894, 
S.  482.  —  Nochmals  iiber  Bibbert’s  Theorie  von  der  Histogenese  des 
t]  Krebses,  Virch,  Arch.  Bd.  141,  1895,  S.  485. 
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erschienenen  Artikeln  habe  ich  auf  Grund  meiner  friiheren  Untersuchungen 
und  nochmaliger  Durchsicht  des  bei  denseiben  verwendeten  Materials 
auf  die  Unhaltbarkeit  der  von  Ribbeet  gegen  die  THiEESCH’sche 
Lehre  erhobenen  Einwande  hingewiesen  und  namentlicb  in  dem  zweiten 
Artikel  zwei  bereits  in  meiner  Monographie  iiber  den  Cylinderepithel- 
krebs  kurz  beschriebene  junge  Magenkrebse  abgebildet,  deren  mikro- 
skopischer  Befund  nach  meiner  Auffassung  mit  der  Theorie  Ribbeet’s 
unvereinbar  ist,  wohl  aber  die  primare  krebsige  Entartung  des  Driisen- 
epithels  und  das  active  Tiefenwachsthum  im  Sinne  Thieesch’s  in  klarer 
Weise  zeigt. 

Hibbeet  x)  freilich  erkennt  aucb  diese  Befunde  nicht  als  beweisend 
fur  die  alte  Lehre  an,  da  man  nach  seiner  Ansicht  aus  den  von  mir 
gegebenen  Abbildungen  nicht  ersehen  konne,  auf  welche  Weise  die  unter- 
halb  der  Muscularis  muscosae  befindlichen  Dnisenwuckerungen  in  die 
Submucosa  hereingelangt  waren.  „Wollten  wir  uns  —  sagt  Ribbeet *  2)  — 
den  Beginn  eines  Carcinoms,  wie  er  sich  nach  den  bisher  geltenden 
Anschauungen  darstellt,  durch  schematische  Bilder  klar  machen,  so 
miissten  diese  ausfallen,  wie  es  Fig.  1  und  2  darstellt. 


2. 


In  Fig.  1  sieht  man  in  der  Mitte  einige  Epithelzapfen  unter  das 
durch  die  punktirte  Linie  gekennzeichnete  normale  Niveau  herunter- 
reichen. 

In  Fig.  2  ist  zu  sehen,  wie  zwei  Drusenschlauche  die  Muscularis 
mucosae  (a  a)  durchbrechen. 

Solche  fur  den  Beweis  der  bisher  angenommenen  Ge- 
nese  des  Carcinoms  unbedingt  erfor  der  lichen  Bilder  sind 
bisher  in  einwandfreier  Weise  nicht  beschriebenworde  nu. 


x)  Hibbeet,  Das  pathologische  Wachsthum  der  Grewebe  bei  der  Hyper- 
trophie  u.  s.  w.,  Bonn,  Yerlag  von  Friedr,  Cohen,  1896, 

2)  1.  c.  S.  87, 
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Was  nun  den  von  Ribbebt  gegen  die  Beweiskraft  der  von  mir  ab- 
gebildeten  jungen  Magenkrebse  erhobenen  Binwand  betrifft ,  so  vermag 
ich  denselben  mcht  als  berechtigt  anzuerkennen.  Denn  Ribbebt  hat 
ubersehen,  dass  m  beiden  Fallen  die  Schleimhautdriisen  ziemlich  weit 
uber  den  Bezirk  der  krebsig  infiltrirten  Submucosa  kinaus  jkrebsig  ent- 
artet  smd.  Wie  sollten  in  Fig.  2  des  erwahnten  Artikels  die  zwischen 
und  g  gelegenen  Drusen  von  der  Submucosa  herausgewachsen  sein? 
unterhalb  dieser  Schleimhautstrecke  sind  ja  gar  keine  Krebsschlauche 
m  der  Submucosa  vorhanden  und  zwar  nickt  nur  in  diesem  Schnitte 
sondern  in  sammtlicken  der  ganzen  Serie.  Das  Gleiclie  gilt  fur  die 
Schleimhautstrecke  f-  f  der  Fig.  1.  Bilder,  wie  Ribbet  sie  in  seiner 
schematischen  Zeichnung  fordert,  wird  man  zumal  bei  Magenkrebsen 
sebr  selten  und  nur  zulallig  bekommen;  denn  die  mit  Auslaufern  ver- 
sehenen  und  viefach  gewundenen  entarteten  Drusen  namentlicb  der  Pars 
pylonca  konnen  kaum  vollstandig  in  den  Schnitt  fallen,  sodass  der 
Zusammenhang  einzelner  Driisenabschnitte  untereinander  und  mit  in  die 
Submucosa  vorgedrungenen  Wucherungen  in  der  Regel  nur  aus  Schnitt- 
serien  erkannt  werden  wird. 

Uebngens  besitze  ich  auch  Praparate,  wo  die  krebsig  entarteten 
Magendriisen  von  der  Miindung  bis  herab  zur  Durchbruchstelle  irn  Zu¬ 
sammenhang  getroffen  sind  und  daneben  befinden  sicb  in  gleicher  hochst 
cbarakteristischer  Weise,  wie  sie  bei  einfacher  atypiscber  Driisenwucherung 
mcht  beobachtet  wird,  krebsig  entartete  Drusen,  welche  die  Muscularis 
muscosae  noch  nicbt  durcbbrocben  baben. 

Fernei  habe  ich  bereits  in  meiner  Arbeit  uber  das  chronische  Magen- 
geschwiir  2)  einen  Durchbruch  von  entarteten  Fundusdriisen  dargestellt, 
welcher  fast  genau  der  schematischen  Zeichnung  Ribbert’s  entspricht. 
Dei  Zusammenhang  der  paar  unter  die  Muscularis  mucosae  eben  herunter- 
i  gewucherten  Driisenauslaufer  mit  den  entarteten  Schleimhautdrusen  lasst 
:  sich4  aus  den  unmittelbar  vorhergehenden  und  folgenden  Schnitten  der 
:  kleinen  Serie  ohne  Weiteres  erkennen.  Sonstige  krebsige  Wucherungen 
i  in  der  Submucosa  fehlten  auf  weite  Entfernung  (1  cm)  bin ,  sodass  also 
auch  in  diesem  Falle  von  einem  Hinaufwuchern  der  Krebsschlauche  in 
die  Schleimhaut  gewiss  keine  Rede  sein  kann. 

Im  Folgenden  mochte  ich  nun  einen  Fall  von  beginnendem  Platten- 
epithelkrebs  mittheilen,  dessen  mikroskopischer  Befund  vollkommen  dem 
von  Ribbebt  in  seiner  schematischen  Fig.  1  geforderten  Bilde  ent¬ 
spricht,  und  daher  die  Richtigkeit  der  alten  Lehre  auch  fur  den  Plattenepi- 
thelkrebs  in  unanfechtbarer  Weise  darlegen  diirfte.  Der  Fall  verdient 
gleichzeitig  insofern  hervorragendes  Interesse,  als  es  sich  bei  demselben 


3)  Hausek,  Das  charonische  Magengeschwiir  u.  s.  w.,  Yerlas’  von  F  0 
W.  Yogel,  1883,  Taf.  YII  Fig.  19. 
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um  ein  Recidiv  handelt  und  er  das  Vorkommen  regionarer  Recidive 
im  Sinne  Thiersch’s  ebenfalls  einwandsfrei  beweist. 

Die  Krankengeschichte  des  Falles  ist  in  Kiirze  folgende:  E.  H., 
Schuhmacherswittwe,  wurde  am  16.  Juli  1886  zam  erstenMal  in  die  Erlanger 
chirurgische  Klinik  aufgenommen.  Die  damals  63jahrige  Frau  gab  an, 
dass  sie  bis  zn  ihrem  59.  Lebensjabr  vollkommen  gesund  gewesen  sei. 
Die  Menses  sistirten  seit  dem  45.  Jahr;  dieselben  waren  vorher  stets 
regelmassig.  Yor  3  Jabren  (1883)  fiihlte  sie  brennende  Schmerzen  in 
den  Schamtheilen  und  bald  darauf  bemerkte  sie  ein  erbsengrosses  Ge- 
schwiilstchen ,  welches  allmahlich  bis  zu  Haselnussgrosse  heranwuchs. 
Noch  im  gleicben  Jahre  erfolgte  die  erste  Operation  der  Neubildung. 
Die  Narbe  blieb  in  den  folgenden  Jabren  stets  leicht  entziindet  und  1885 
bildete  sich  wieder  eine  kleine  bis  erbsengrosse  Geschwulst.  Da  Aetzung 
derselben  ohne  Erfolg  war,  wurde  abermals  die  Exstirpation  vorgenommen, 
aber  schon  nach  8  Tagen  kam  die  Geschwulst  wieder,  worauf  erneute 
Abtragung  erfolgte.  Es  blieb  jedoch  eine  halblinsengrosse  harte  Stelle 
zuriick,  welche  trotz  fortgesetzter  Aetzungen  u.  s.  w.  nicht  mehr  zuriick- 
ging.  Patientin  trat  dann  auf  einige  Zeit  ausser  arztlicher  Behand- 
lung ;  sie  hatte  stets  starke  brennende  Schmerzen  beim  Uriniren ,  sonst 
jedoch  keine  Beschwerden. 

Im  folgenden  Jahre  1886  suchte  Patientin,  da  die  Verhartung  lang- 
sam  sich  vergrosserte,  die  Erlanger  chirurgische  Klinik  auf.  Es  zeigte 
sich  eine  starke  entzundliche  Infiltration  der  Clitoris  und  deren  Umgebung; 
auf  der  Clitoris  selbst,  welche  infolge  der  friiheren  Operationen  ein 
sehr  verandertes  Aussehen  hatte,  und  neben  ihr  befanden  sich  3  kleine 
Ulcerationen.  Nachdem  die  Diagnose  auf  Carcinom  gestellt  worden  war, 
wurde  von  Herrn  Prof.  v.  Beineke  am  19.  Juli  1886  die  Excision  des 
ganzen  Infiltrationsherdes  vorgenommen. 

An  dem  exstirpirten  Gewebsstiick  fand  sich  bei  weiterer  Unter- 
suchung  unterhalb  der  Clitoris  und  an  einer  Stelle  auf  die  kleinen  Scham- 
lippen  iibergreifend  ein  etwa  bohnengrosser  circumscripter  Knoten  von 
massig  fester  Consistenz  und  markiger,  gelblichweisser  Schnittflache. 

Leider  enthalt  das  Journalbuch  des  pathologischen  Institute  keine 
weiteren  Aufzeichnungen  fiber  den  mikroskopischen  Befund,  doch  geht 
aus  den  dortigen  Angaben  hervor,  dass  die  von  dem  Kliniker  gestellte 
Diagnose  Carcinom  zu  keiner  Controverse  Veranlassung  gab. 

Der  Wundverlauf  war  ein  vollig  normaler  und  schon  am  28.  August 
konnte  Patientin  als  vollstandig  geheilt  entlassen  werden. 

Patientin  blieb  nun  bis  zum  Jahr  1895  frei  von  alien  Beschwerden. 
Erst  im  November  dieses  Jahres  will  sie  wieder  die  Entwicklung  kleiner 
Knotchen  neben  der  Narbe  bemerkt  haben,  welche  zeitweise  ziemliche 
Schmerzen  verursachten.  Die  numehr  72jahrige  Frau  suchte  daher  am 
21.  April  1896  abermals  die  Erlanger  chirurgische  Klinik  auf. 

Es  zeigte  sich  folgender  Befund:  An  der  Schleimhautgrenze  der 
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J  S°“PPe  verlauft  in  deren  Langsrichtung  yon  oben  nach  unten 

;  T  A  l  °m  Dge  Narbe'  ZU  b6ide“  Seiten  der  Narbe  finden  sich  in  einer 
1  Wl-V'T  fl°D,  ,6tra  11/2  Cm  “reg^massige  theils  rundliche,  theils 
1  oberflacbllcb  ulcenrte  Stellen,  welche  mit  weisslichem  Belag 

1  Sl'ie°kr  "if?611'  Au"h  die  Rander  dieser  Ulcerationen  sind  yollig 
^  .  ’  d'®  Haut  m  dem  Bezirke  derselben  sicb  etwas  indurirt  anfUhlend 

n  in  der  Umgebung  von  normaler  Farbe. 

Die  von  Herrn  Prof.  y.  Heineke  gestellte  Diagnose  lautete  wiederum 
I  auf  Carcinom  Es  wurde  daher  die  ganze  indurirte  nnd  oberfiachlieh 
4  ulcenrte  Hautpartie  oval  umschnitten  nnd  exstirpirt.  Die  durch  Naht 
i  vereimgten  Wundrander  heilen  binnen  wenigen  Tagen  per  primam,  so¬ 
il  dass  Patientm  schon  am  5.  Mai  geheilt  entlassen  wird.  Bei  ihrem  Ab- 
iS  gang  wird  eme  iiber  den  Mons  Veneris  von  oben  nach  unten  veraufende 

!  f att6’  4  Cm  ,lmeare  Narbe  constatirt,  welche  sich  am  Ansatze  zu 
)  den  grossen  Schamlippen  gablig  theilt  und  beiderseits  sich  etwa  4  cm 
1?  weit  auf  den  oberen  Theil  der  letzteren  fortsetzt.  Die  Narbe  ist  voll- 
53  kommen  weich,  nirgends  infiltrirt,  noch  schmerzhaft. 

|  ,  d®m  Patbologischen  Institut  zur  Untersuchung  iiberwiesene  exci- 

irte  Gewebsstiick  zeigte  makroskopisch  die  bereits  erwahnten  Yeran- 
|  eran£eib  zu  deren  Charakteristik  nicbts  binzuzufiigen  ist;  kervorgehoben 
:e  sei  nur  ausdriicklich ,  dass  an  der  Hautoberflache  nicbt  eine  Spur  von 
I  PaPinaren  Erhebungen  an  irgend  einer  Stelle  wahrzunehmen  war;  die- 
k  selbe  war  vollig  flach  und  glatt  und  zeigte  nur  die  beschriebenen ,  sich 

JJ  etwas  ^arfc  anfuhlenden  ganz  flachen  Ulcerationen,  deren  nachste  Um- 
gebung  ebenfalls  etwas  harter  erschien. 

Das  ganze  Gewebsstiick  wurde  in  ZENKEn’scher  Fliissigkeit  gehartet 
|  und  nach  Paraffineinbettung  zu  Serienschnitten  verarbeitet,  welche 
j|  grosstentheils  mit  Alauncarmin  gefarbt  wurden. 

Der  mikroskopische  Befund  des  ganzen  verharteten  Hautbezirkes 
k  entspricht  dem  in  Pig.  1  Taf.  XX  dargestellten  senkrecht  zur  Oberflache 
kgefuhrten  Schnitt,  welcher  etwa  der  Mitte  der  erkrankten  Hautstelle 
Jentnommen  ist.  Wegen  der  Grosse  des  Schnittes  war  es  leider  nicht 
o moglich,  denselben  vollstandig  zur  Darstellung  zu  bringen,  sodass  die 
c(  Abbildung  fast  ausschliesslich  auf  den  entarteten  Theil  der  Haut  be¬ 
ll  schrankt  ist ;  doch  sieht  man  zu  beiden  Seiten  bei  a  und  c  noch  Strecken 
xinormaler  Epidermis,  welche  sich  durch  ihre  geringe  Dicke,  die  Kiirze 
nder  sogenannten  Retezapfen,  die  ganz  schmale  dunkler  gefarbte  tiefere 
iKeimzone,  blasse  Tinction  des  ubrigen  Zellenlagers  und  Bildung  einer 
xdiinnen  Hornschicht  auszeichnet.  Bei  a  ist  die  Verdickung  der  Epi- 
m dermis  nur  eine  scheinbare;  denn  die  Schnittserie  zeigt,  dass  hier 
die  Ausmundung  eines  grosseren  Haarbalges  schrag  getroffen  ist. 

;  Yerfolgt  man  nun  die  Epidermis  von  rechts  nach  links,  so  sieht 
l^an,  wie  hinter  der  Strecke  c  plotzlich  ein  Retezapfen  tiefer  in  das  Ge- 
dvebe  hereinragt ;  derselbe  farbt  sich  namentlich  in  seinen  unteren  Ab- 


502 


Hauser, 

scknitten  auffallend  dunkel  und  auch  unmittelbar  vor  ihm  ist  der  sich 
dunkler  farbende  untere  Tbeil  der  Keimschicht  der  sonst  bier  nocb 
normalen  Epidermis  deutlicb  verbreitert.  Hierauf  folgen  zwei  ziemlicb 
scbmale,  aber  nocb  etwas  weiter  in  die  Tiefe  greifende  in  ganzer  Aus- 
debnung  sicb  dunkel  tingirende  Zapfen  (i),  in  deren  Bereich  die  dunkel 
gefarbten  Zellen  fast  bis  an  das  Stratum  corneum  beranreicben. 

In  der  Strecke  g  siebt  man  breite,  ebenfalls  verlangerte  und  in  den 
tieferen  Partieen  in  mebr  oder  weniger  grosser  Ausdehnung  sebr  dunkel 
gefarbte  Leisten,  liber  welcben  jedocb  die  oberen  Lagen  des  Rete  Mal- 
pigbii  nocb  fast  vollig  normales  Yerbalten  zeigen.  Bei  b  folgt  dann 
wieder  ein  gross ere  Strecke  grosstentheils  normaler  Epidermis.  Scbon  bei 
b'  kann  man  aber  wabrnebmen ,  wie  die  sich  dunkel  tingirenden  Zellen 
wieder  fast  die  ganze  Reteschicbt  einnehmen.  Von  f — k  erscbeinen 
dann  fast  sammtliche  Retezapfen  betrachtlich  verdickt  und  nach  der  Tiefe 
verlangert,  uberall  aus  sich  ausserst  dunkel  tingirenden  Zellen  bestehend, 
welcbe  vielfacb  bis  an  das  diinne  Stratum  corneum,  ja  an  einzelnen 
Stellen  (k  und  1)  bis  unmittelbar  an  die  hier  etwas  eingesunkene  Ober- 
llacbe  beranreicben ;  nur  bei  e  und  der  linken  Halfte  der  Strecke  f  ist 
die  oberhalb  der  Papillengrenze  gelegene  Reteschicbt  nocb  grosstentbeils 
unverandert.  Bei  d  sieht  man  die  ausserste  Peripherie  einer  Haarbalg- 
einsenkung,  sodass  also  das  Rete  im  Schragschnitt  und  daber  in  dickerer 
Lage  erscbeint;  die  Entartung  der  Zellen  ist  bier  nur  in  der  Tiefe  und 
an  dem  einen  Rande  (gegen  k)  wahrzunebmen.  Sebr  auffallig  ist  die 
epitbeliale  Wucherung  bei  m  (h),  welcbe  den  ein  Lanugoharchen  um- 
fassenden  Reteleisten  entspricbt;  dieselben  sind  machtig  verbreitert  und 
betrachtlich  in  die  Tiefe  vorgedrungen ,  sodass  sie  sicb  der  Wurzel  des 
Harchens  (Taf.  XX  Eig.  2)  sebr  genahert  baben.  Die  gewucberten 
Epitbelmassen  bestehen  fast  durcbweg  aus  dunkel  gefarbten  Zellen  und 
scheinen  von  neugebildeten  papillaren  Sprossen  des  Bindegewebes  durch- 
setzt  zu  sein;  das  Stratum  corneum  ist  hier  ebenfalls  abgestossen,  so¬ 
dass  die  dunkel  tingirten  Zellen  bis  an  die  Oberflache  heranreicben. 

Von  besonderem  Interesse  ist  endlicb  die  Veranderung  der  Haarbalge. 
An  dem  aussen  ganz  an  der  Grrenze  des  entarteten  Hautbezirkes  gelegenen 
(Eig.  1  o)  siebt  man  nur  im  oberen  Tbeil  der  Peripherie  eine  halbmond- 
formige  Zone  dunkelgefarbter  Zellen,  wahrend  Eormveranderungen  an  der 
Wurzelscheide  und  dem  bindegewebigen  Haarbalg  nocb  nicbt  wakrzu- 
nehmen  sind.  Dagegen  ist  der  weiter  nach  innen  gelegene  ebenfalls  im 
Schragschnitt  getroffene  Haarbalg  (Fig.  1  n)  so  bocbgradig  auch  in  seiner 
Form  verandert,  dass  er  kaum  mebr  als  solcber  zu  erkennen  ist.  Die 
verschiedenen  Scbichten  des  epitkelialen  Haarbalges  sind  vollig  durch  ein 
sicb  dunkel  farbendes  Zellenlager  ersetzt  und  das  Innere  desselben  wird 
von  Massen  verhornter  Epithelien  eingenommen,  welcbe  das  Haar 
excentrisch  umfassen ;  dabei  bat  eine  machtige  Verdickung  der  ganzen 
epithelialen  Haarscbeide  stattgefunden,  dieselbe  zeigt  zapfen-  und  leisten- 
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formige  Ausbuchtungen  und  ist  gleichzeitig  wie  von  neugebild'eten  kern- 
reicben  papillenahnlichen  Wucherungen  des  bindegewebigen  Haarbalges 
durchsetzt,  welcher  an  vielen  Stellen  von  dem  angrenzenden  Bindegewebe 
mclit  mehr  deutlich  abgegrenzt  und  von  der  epithelialen  Wucberuno-  <re- 
dehnt  und  unterbrochen  ersoheint. 

Betracktet  man  die  durch  ibre  dunklere  Farbung  sicli  ausieicbnenden 
entarteten  Bezirke  der  Epidermis  bei  starker  Yergrosserung ,  so  fallt 
zuuachst  die  auifallende  Veranderung  des  Grossenverhaltnisses  zwischen 
den  Zellkernen  und  dem  Protoplasma  in  die  Augen.  Wahrend  die  Zell- 
kerne  der  erkrankten  Bezirke  die  des  normalen  Rete  urn  mehr  als  K, 
ja  selbst  urn  die  Halfte  des  Durchmessers  iibertreffen ,  ist  das  Proto¬ 
plasma  der  entarteten  Zellen,  sekr  betrachtlich  reducirt,  so  dass  es  nur 
wie  ein  scbmaler  Hoi  den  Zellkern  umgiebt  und  durchschnittlich  kaum 
den  dntten  Tiled  der  normalen  Protoplasmabreite  erreicht.  Die  Form 
der  Zellen  ist  in  der  Peripherie,  d.  h.  an  der  innersten  Schicht  des  erkrankten 
Rete  unregelmassig  cylindrisch,  weiter  nach  aufwarts,  bezw.  weiter  nach 
emwarts  an  den  in  die  Tiefe  greifenden  Leisten  und  Zapfen  ersclieinen 
die  Zellen  unregelmassig  polygonal,  wahrend  sie  im  Innern  namentlich 
.selir  stark  verbreiterter  Leisten  (Taf.  XX  Fig.  1  m  und  Fig.  2)  die  Form 

von  Spindelzelleu  annebmen,  welche  breite,  zur  Hautoberflaohe  senkrecht 
verlaufende  Ziige  bilden. 

Die  giossen  Kerne  der  entarteten  Epithelien  sind  je  nach  der  Form 
der  Zellen  rundlich,  kurz  ocler  gestreckt-oval,  mitunter  leicht  gelappt,  bei 
den  spindelformigen  Zellen  breit  bandformig;  stets  zeichnen  sich '  die 
Kerne  durch  ihren  ausserordentlicli  liolien  Cliromatingelialt  aus7  welcher 
neben  der  Yergrosserung  der  Kerne  und  direr  dickten  Lagerung  den 
erkrankten  Bezirken  die  so  auffallend  dunkle  Farbung  verleiht.  Das 
Chromatin  scheint  meistens  in  der  Form  von  unregelmassig  netzfdrmig 
angeordneten  Kornerreihen  aufzutreten  ;  auffallend  ist  es7  dass  viele  der 
entarteten  Zellen  eines  deutlichen  Nucleolus  entbehr.en,  wahrend  die 
Zellen  des  normalen  Bete  je  einen  oder  zwei  sehr  schon  entwickelte  und 
namentlich  in  den  mittleren  Scliicliteu  grosse  Nucleolen  besitzen. 

Das  relativ  sparlicher  entwickelte  Protoplasma  erscheint  ausserst 
femkornig  und  zeigt  bei  Tinction  mit  Alau-Carmin  einen  ganz  leicht 
braunlichen  Farbenton,  jedocli  heller  als  die  normalen  Betezellen;  um 
den  Kern  bildet  das  Protoplasma  auch  nicbt  in  Theilung  befindlicher 
Zellen  oft  einen  deutlich  helleren  Hof.  Die  im  normalen  Bete  so  schon 
entwickelten  Intercellularhriicken  fehlen  in  den  starker  entarteten  Bezirken 
voll stand ig;  man  sieht  hier  die  Zellen  nur  von  sehr  schmalen  Saumen 

einer  hellen  Kittsuhstanz  umgeben  oder  dicht  mosaikahnlich  zusammen 
gefiigt. 

Indirecte  Kerntheiluugsfiguren  finden  sich  in  sehr  grosser  Zahl,  so 
dass  z.  B,  in  dem  in  Fig.  3  abgehildeten  Schragschnitt  eines  erkrankten 
Haarbalges  bei  einer  Schnittdicke  von  20  /ll  38  Mitosen  (dieselhen  sind 
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schwarz  eingetragen)  zu  erkennen  sin  cl,  wobei  die  Spirembildungen  gar  nicht 
beriicksicbtigt  wurden.  Da  auf  diesem  Schragschnitt  ein  Theil  des  Haar- 
balges  noch  normal  erscheint,  so  kann  man  in  den  weiter  nack  oben  ge- 
legenen ,  vollig  entarteten  Theilen  des  Haarbalges  durchschnittlich 
mindestens  40  Kerntlieilungsfigaren  auf  einen  20  f-i  clicken  Schnitt 
reclmen.  Auf  eine  1  mm  lange  Strecke  des  entarteten  Haarbalges 
kommen  demnacb  beilaufig  2000  indirecte  Kerntheilungsfiguren,  die  sehr 
zaklreick  vorhandenen  Spirembildungen  nicbt  mit  einbegriften. 

Fast  sammtliche  Kerntheilungsfiguren  zeigen  eine  sehr  auffallige 
Hyperchromatose  ;  die  Chromosomen  sind  nicht  all  ein  bedeutend  vermehrt^ 
sondern  auch  betrachtlich  verdickt,  sodass  die  Sternfiguren  ein  ungewohn- 
lich  plumpes  Ansehen  erhalten;  so  hat  z.  B.  cler  Monaster  fast  aus- 
nahmslos  einen  Durchmesser  von  8 — 1 1  u,  wahrend  er  in  den  angrenzendeu 
normalen  Theilen  des  Hete  kaum  6,3  u  erreicht.  Sehr  selten  sieht  man 
normal-chromatische  Figuren  oder  Hypochromatosen.  Am  haufigsten 
begegnet  man  der  Spirembildung,  dann  dem  Monaster,  doch  sind  auch 
Dyaster  noch  ausserordentlich  zahlreich  vorhanden.  Nicht  selten  sieht 
man  auch  pluripolare  Theilungen,  welche  oft  unregelmassige  Lagerung 
und  Anordnung  der  Tochtersterne  zeigen. 

Ueberhaupt  linden  sich  haufig  Unregelmassigkeiten  in  der  Kern- 
theilung,  so  namentlich  Yersprengung  einzelner  Schleifen  bis  liber  den 
Theilungsraum  hinaus,  wobei  haufig  eine  Yerklumpung  derselben  wahr- 
zunehmen  ist.  Bisweilen  ist,  besonclers  bei  sehr  grossen  Kernen,  die 
gauze  Kernfigur  zersprengt  und  es  sind  dann  die  meisten  Chromosomen 
yon  unregelmassiger  Form,  oft  kleine  Klumpen  bildend.  Asymmetrische 
Theilungen  vermochte  ich  nicht  mit  Sicherheit  nachzuweisen. 

Haufig  findet  man  auch  mannigfaltige  Zelleinschliisse,  wie  solche 
ja  in  jedem  Carcinom  zu  finclen  sind;  einen  Theil  derselben  mochte  ich 
mit  Bestimmtheit  fiir  Kernfragmente  eingedrungener  Wanderzellen  an¬ 
sehen,  wahrend  anclere  offenbar  auf  Unregelmassigkeiten  bei  der  Ivern- 
und  Zelltheilung  und  auf  degenerative  Processe  zuiuckzufuhren  sind. 

Sehr  auffallend  sind  noch  in  grosser  Anzahl  auftretende  grosse 
Zellen  mit  machtigen  unregelmassig  geformten,  haufig  gewundenen  oder 
gelappten  Kernen  bei  relativ  kleinem  Zellleib ;  oft  ist  an  diesen  Riesen- 
kernen,  welche  ebenfalls  gewohnlich  sehr  chromatinreich  sind  und  eine 
Lange  von  15  bis  zu  40  ^  bei  einer  Breite  von  7 — 13  [.i  erreichen,  ein 
Protoplasma  iiberhaupt  nicht  deutlich  zu  erkennen.  Es  linden  sich  die- 
selben  hauptsachlich  an  der  Grenze  zwischen  der  Stachelschicht  und  der 
entarteten  Kernschickt,  doch  sind  sie  auch  in  letzterer  nicht  selten.1) 

Die  Cutis  zeigt  sich  in  ihren  oberen  Lagen  im  ganzen  Bereich  der 
Epithelerkrankung  sehr  erheblich  entzuncllich  kleinzellig  infiltrirt;  in 


1)  Ganz  ahnliche  Zellen  hat  KarGt  (Deutsche  Chir.  Bd.  34,  1892)  in 
einem  Falle  von  PAGET’scher  Krankheit  beobachtet. 
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leichtem  Grade  erstreckt  sich  diese  entzundliche  Infiltration  auch  noch 
auf  die  angrenzende  normale  Haut,  doch  reicht  sie  hier  nicht  bis  an 
das  Rete  heran.  Das  Infiltrat  wird  hauptsachlich  von  lymphoiden  Zellen, 
aber  auch  von  jungen  Bindegewebszellen  gebildet;  dazwischen  sieht  man 
ziemlich  sparlich  neugebildete  Capillaren.  Diese  entzundliche  Granu¬ 
lation  sscbicbt  ist  iibrigens  nicht  iiberall  gleichmassig  entwickelt;  nament- 
lich  an  Stellen,  wo  die  Entartung  des  Epithels  sich  erst  im  Anfang 
befindet  (wie  bei  b'  —  b  Fig.  1),  ist  auch  die  entzundliche  Veranderung 
des  Bindegewebes  eine  geringere.  Auch  in  den  tieferen  Schicbten  der 
Cutis  finden  sich  kleine  Infiltrationsherde  besonders  um  Gefassdurch- 
schnitte  herum;  dieselben  werden  jedoch  keineswegs  ausschliesslich  von 
Lymphocyten,  sondern  auch, von  jungen  Bindegewebszellen  gebildet. 

Fragt  man  sich  nun ,  wie  der  geschilderte  histologische  Befund  zu 
deuten  ist,  so  kann  es  nach  meiner  Auffassung  keinem  Zweifel  unter- 
liegen ,  dass  es  sich  um  eine  tiefe  pathologische  Veranderung  des  Rete 
handelt  und  dass  diese  Veranderung  das  AVesentliche  des  ganzen 
Processes  darstellt. 

Morphologisch  kommt  diese  Entartung  der  Rete-Zellen  hauptsachlich 
in  einer  V ergrosserung  und  in  erhohtem  Chromatingehalt  der  Zellkerne 
bei  relativer  Verkleinerung  des  Zellprotoplasmas  und  entsprechendem 
vollstandig  verandertem  Typus  der  Mitosen  zum  Ausdruck;  biologisch 
aussert  sich  dieselbe  in  enorm  gesteigerter  Proliferation,  in  mangelbafter 
Verhornung  und  ausgesprochenem  Tie  f  en  wachsthum. 

Die  Entartung  des  Epithels  beginnt  offenbar  in  der  untersten  Keim- 
schicht  (Taf.  XX  Eig.  1  d,  b'  — b,  c),  wo  formlich  eine  neue  Zellenrasse, 
ausgerustet  mit  den  angefiihrten  Eigenschaften,  sich  entwickelt.  Die 
Zellen  der  Stachelschicht  scheinen  an  der  Entartung  nicht,  oder  lioch- 
stens  nur  in  den  untersten  Lagen  betheiligt  zu  sein;  sie  riicken  von  den 
entarteten  Zellen  der  Keimschicht,  deren  Wachsthum  nach  alien  Rich- 
tungen  erfolgt,  nach  oben  gedrangt,  allmahlich  an  die  Oberflache,  wo 
ihre  Verhornung  und  Abstossung  in  normaler  Weise  erfolgt.  Da  aber 
die  nacbriickenden  Zellen  die  Eahigkeit  zu  verhornen  verloren  haben,  so 
wird  allmahlich  das  gauze  Rete  bis  zur  Oberflache  von  jenen  weichen, 
grosskernigen  und  ausserst  chromatinreichen  Zellen  gebildet  werden. 
Wie  in  der  That  die  normale  Verhornung  der  Zellen  vollig  sistirt,  erkennt 
man  am  besten  an  den  entarteten  Haarbalgen.  So  sieht  man  an  dem 
schrag  durchschnittenen  Haarbalg  (Taf.  XX  Fig.  1  n)  das  entartete 
Epithel  ohne  Bildung  einer  Kornerschicht  oder  irgendwelchen  Ueber- 
ganges  an  die  in  seinem  Innern  aufgespeicherten  Massen  verhornter 
Epithelien  angrenzen.  Diese  letzteren  sind  daher  nicht  etwa  als  ver- 
hornte  entartete  Zellen  aufzufassen,  sondern  es  handelt  sich  vielmehr 
um  die  allmahlich  der  Verhornung  verfallene  Stachelschicht  des  epithe¬ 
lial  en  Haarbalges,  welche  hier  nicht  nach  aussen  abgestossen  werden 
konnte. 
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Die  Entartung  des  Epitliels  breitet  sicb  theils  contiuuirlich ,  theils 
sprungweise  im  Rete  aus .  wobei  sie  auch  in  die  Tiefe  der  Haarbalge 
herab  sicli  erstreckt ;  die  seitlicbe  Grenze  zwischen  entarteten  und 
normalen  Bezirken  des  Rete  ist  hierbei  in  der  Regel  nicht  scharf  zu 
ziehen,  da  ein  allmahlicher  Uebergang  stattfindet;  seltener  wie  z.  B. 
bei  Eig.  1  h  und  Eig.  3  a,  ist  diese  Grenze  eine  ziemlich  scliarfe. 

Gleichzeitig  iiberschreitet  das  Epithet  seine  physiologischen  Grenzen 
und  dringt  gescblossen  in  das  Bindegewebe  ein. 

Obwolil  dieses  Verkaltniss  an  sammtlichen  Schnitten  und  an  den 
diesen  Zeilen  beigefiigten  erlauternden  Eiguren  in  iiberaus  klarer  Weise 
zu  erkennen  ist,  so  mochte  ich  diese  Deutung  des  histologischen  Bildes  dock 
nocli  besonders  begriinden,  indem  es  sick  hier  urn  das  Auftreten  eines 
kiologiscken  Momentes  kandelt,  welches  von  Ribbebt  namentlich  hinsicht- 
lick  der  Genese  des  Carcinoms  geleugnet  wird. 

Rack  Ribbebt  waren  die  ve  danger  ten  Leisten  des  Rete,  wie  sie  in 
Taf.  XX  Eig.  1  zahlreich  zu  seken  sind,  niclit  als  in  die  Tiefe  der  Cutis 
vorgedrungen  zu  betrachten,  sondern  vielmekr  durck  Wuclierung  der 
Papillen  unter  Hebung  der  Epidermisoberflache  in  die  Lange  gedehnt. 

Gegen  eine  solcke  Dehnung  der  Leisten  spriclit  von  vornkerein  ikre 
ungewohnlicke  Dicke;  zeigen  dieselben  dock  nicht  selten  an  der  Basis 
auf  dem  Durchschnitt  kolbige  Anschwellungen  (Fig.  1  c,  1,  i;  Fig.  2 
links),  wahrend  durck  Wucherung  der  Papillen  in  die  Lange  gezerrte 
Leisten  verschm alert  sein  und  spitz  auslaufen  miissten. 

Ferner  kann  man  sick  nicht  wohl  vorstellen,  wie  eine  Wucherung 
der  Papillen  lediglich  eine  gleiclimassige  Hebung  der  Oberflache,  nicht 
aber  entsprechende  papillare  Erhebungen  an  derselben  erzeugen  sollte ; 
namentlich  ersckeint  eine  derartige  gleiclimassige  Hebung  der  Epidermis 
ohne  Erzeugung  vorspringender  Papillen  an  der  Oberflache  dann  ganzlick 
ausgescklossen,  wenn  es  nur  einzelne  Gruppen  von  Papillen  sind,  welche 
eine  Verlangerung  erfakren. 

In  dem  vorliegenden  Ealle  ist  aber  in  der  ganzen  aus  dem  erkrankten 
Hautbezirke  kergestellten  Scknittserie  nirgends  irgendwelcke  papillare 
Erhebung  der  Oberflache  zu  erkennen;  ja  es  hat  iiberhaupt  keine  sickt- 
liclie  Hebung  des  Bezirkes  stattgefunden,  denn  die  gauze  erkrankte  Partie 
ersckien  schon  makroskopisck  durckaus  flack  und  die  in  Eig.  1  wahr- 
zunehmende  leickte  Kriimmung  der  Oberfliicke  entsprickt  der  natiirlichen 
Wolbung  der  Sckamlippe  nake  ihrem  Uebergang  zur  Schleimhaut,  welche 
bei  der  Einbettung  in  Paraffin  nock  etwas  erhoht  wurde.  Namentlich 
aber  vermisst  man  auch  an  Stellen,  wo  nur  einzelne  beiderseits  von  normaler 
Haut  begrenzte  verlangerte  Rete-Leisten ,  bezw.  scheinbar  verlangerte 
Papillen  zu  seken  sind,  ebenfalls  jeglicke  Niveaudifferenz  an  der  Ober¬ 
flache  (Fig.  1  Strecke  b'  —  e).  Man  konnte  sick  gar  nicht  vorstellen, 
wie  hier  die  entarteten  Rete-Leisten  g — i  anders  als  durck  Tiefenwacks- 
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thum  ihre  Verlangerung  batten  erfahren  sollen.  Ware  dieselbe  im  Sinne 
Ribbert's  zu  Stande  gekommen,  so  musste  bei  g— i  eine  fiber  die  Ober- 
flaclie  hervorragende  warzige  Erhebung  der  Epidermis  zu  seben  sein, 
wie  etwa  in  tolgender  Skizze  (Eig.  3) ,  wahrend  doch  das  thatsachliche 
Verhaltniss  den  punktirten  Linien  entspricbt. 


Vor  Allem  aber  wird  jeder  Einwand  gegen  ein  Tiefenwacbstbum 
des  Epithels  im  vorliegenden  Fall  dadurch  hinfallig,  dass  die  Leisten 
des  Rete  an  einer  Stelle  fast  bis  zu  den  Papillen  der  Haarwurzeln  herab- 
reicben.  Die  Papillen  der  Haarwurzeln  darf  man  in  der  That  insofern 
als  fixe,  fur  die  Beurtbeilung  eines  Tiefenwachsthums  der  Epidermis 
ausscblaggebende  Punkte  betrachten,  als  jede  Annaherung  der  Rete- 
Leisten  an  dieselben  unbedingt  ausschliesslich  durch  ein  Tiefenwacbstbum 
ersterer  erfolgen  kann.  In  Taf.  XX  Pig.  1  bei  m  und  der  von  der  gleichen 
Gregend  stammenden  Fig.  2  kommt  diese  Annalierung  der  in  die  Tiefe 
gedrungenen  Rete-Leisten  an  die  Wurzel  eines  feinen  Harchens  in  liochst 
pragnanter  Weise  zum  Ausdruck.  Namentlicb  ist  es  der  den  folgenden 
Schnitten  der  Serie  entnommene  und  durcb  eine  punktirte  Linie  ein- 
getragene  kolbige  Zapfen  b,  welcber  fast  bis  zur  Tiefe  der  Haarpapille 
x  vorgedrungen  ist. 

In  der  gleichen  Weise  konnen  die  epithelialen  Wucherungen  der 
Haarbalge  (Taf.  XX  Fig.  1  n,  o,  Fig.  3)  nur  durcb  ein  Eindringen  des 
Epithels  in  das  Bindegewebe  entstanden  sein.  Denn  es  ist  klar,  dass 
hier  die  Haare  eine  unverschiebliche  Linie  bilden,  sodass  eine  grossere 
Entfernung  der  ursprfinglichen  Haarbalggrenze  von  dieser  Linie  nur 
durcb  eine  Wucherung  des  Epithels  in  das  Bindegewebe  herein  erfolgen 
kann,  wie  umgekebrt  etwa  in  den  Haarbalg  herein sprossende  Binde- 
gewebspapillen  eine  Annaherung  des  Bindegewebes  an  die  G-renzlinie 
des  Haares  zur  Folge  haben  miissten.  An  den  entarteten  Haarbiilgen 
lasst  sicb  nun  an  sammtlicben  Schnitten  der  Serie  fast  stets  nur  das 
erstere  Verhaltniss,  ein  weites  Abriicken  der  Epithelgrenze  vom  Haar, 
constatiren,  wahrend  eine  Annaherung  des  Bindegewebes  an  die  Grenz- 
linie  des  Haares  nur  an  einzelnen  wenigen  Stellen  zu  beobacbten  ist. 
Davon  kann  man  sicli  sehr  leicbt  durcb  Betrachtung  der  auf  Taf.  XXI 
schematisch  dargestellten  Schnittserie  eines  erkrankten  Haarbalges,  sowie 
aucb  der  Fig.  1  u.  3  Taf.  XX  iiberzeugen.  Misst  man  die  Entfernungen  der 
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in  den  gewucherten  Haarbalg  scheinbar  hineingewachsenen  bindegewebigen 
Fortsatze  (dieselben  sind  haufig  im  Qnerschnitt  getroffen  und  baben  dann 
das  Ansehen  allseitig  von  Epithel  nmscldossener  Bindegewebsinseln) 
von  der  Haargrenze,  so  findet  man  fast  ansnahmslos  betrachtlich  grossere 
oder  der  normalen  Haarbalgdicke  entsprecbende  Masse ;  nur  bei  a  a  und 
c  /?  hat  vielleicht  ein  unbedeutendes  Yordringen  des  Bindegewebes  statt- 
gefunden.  Es  bandelt  sich  also  bei  diesen  Yeranderungen  der  Haarbalge 
nicht  um  das  primare  Eindringen  papillarer  Wucherungen  des  Binde¬ 
gewebes  in  das  Epithel,  sondern  das  Epithel  wuchert  in  das  Bindegewebe 
hinein  und  zwar  mit  unregelmassig  welliger  Grenzlinie,  sodass  bei  der 
weiteren  Entwicklung  es  den  Anschein  hat,  als  waren  papillare  Wuche- 
rungen  des  Bindegewebes  in  das  Epithel  eingedrungen. 

JDabei  findet  man  allerdings  auch  Neubildungsvorgange  im  Binde¬ 
gewebe,  wie  das  Auftreten  indirecter  Kerntheilungsfiguren  gerade  in  der 
Nahe  der  Epithelgrenze  beweist.  Das  Bindegewebe  erfahrt  offenbar  unter 
dem  Yordringen  des  Epithels  eine  vollige  Transformation,  welche  mit 
mehr  oder  weniger  lebhaften  Neubildungsvorgangen  verbunden  ist.  Die 
Anlage  papillenahnlicher  in  das  Epithel  hineinragender  Fortsatze  erfolgt 
aber  wenigstens  am  Anfang  passiv,  bedingt  durch  das  eigenartige  Yor¬ 
dringen  des  Epithels ;  es  ist  aber  selbstverstandlich,  dass  auch  in  diesen 
vom  Epithel  neu  angelegten  Papillen  die  gleichen  secundaren  Wucherungs- 
vorgange  sich  einstellen  konnen ,  wie  im  iibrigen  Bindegewebe  der  er- 
krankten  Haut,  wodurch  dann  ein  actives  W achsthum  dieser  papillen- 
ahnlichen  Gebilde  des  Bindegewebes  eingeleitet  wird. 

Wir  haben  es  demnach  im  vorliegenden  Fall  mit  einem  aus- 
gesprochenen  Tiefenwachsthum  des  entarteten  Epithels  zu  tkun  und  die 
scheinbare  Wucherung  und  Neubildung  von  Papillen  beruht  primar 
lediglich  auf  einer  „Abfurchung  des  Stromas  durch  wucherndes  Epithel44.1) 

Und  zwar  ist  dieses  Tiefenwachsthum  als  ein  actives  und  primares 
aufzufassen,  unabhangig  von  irgendwelchen  Absprengungen  und  Ver- 
lagerungen  des  Epithels  durch  wucherndes  Bindegewebe.  Denn  an  alien 
Punkten  dringt  das  Epithel  geschlossen  vor,  nirgends  ist  eine  Zersplitterung 
oder  Auffaserung  der  Pete-Leisten  durch  eindringen  des  Bindegewebe 
wahrzunehmen ,  nirgends  sind  aus  dem  Zusammenhang  mit  dem  ent¬ 
arteten  Rete  losgeloste  und  in  das  Bindegewebe  verlagerte  Epithelzellen 
zu  beobachten. 

Wohl  sind  auch  im  Bindegewebe  Yeranderungen  zu  sehen.  Im 
Bereich  der  epithelialen  Wucherung  hat  sich  die  bekannte  entziindliche 
Infiltrationszone  entwickelt,  welche  von  einer  Art  von  Granulationsgewebe 
gebildet  wird,  entstanden  durch  Emigration  lymphoider  Elemente,  leichte 
IVucherung  des  Bindegewebes  und  der  Capillaren.  Am  intensivsten  ist 


J)  Orth,  Lehrbuch  der  speciellen  patholog.  Anatomie,  Berlin  1894. 
8.  Lfg.  S.  671. 
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diese  Infiltrationszone  in  der  Mitte  des  Erkrankungsherdes  ausgebildet; 
in  ganz  leichtem  Grade  findet  sich  dieselbe,  jedoch  ziemlich  tief  unter 
der  Oberflache,  aucb  noch  in  dem  angrenzenden  sonst  normalen  Haut- 
bezirk. 

Es  kann  gewiss  keinem  Zweifel  unterliegen ,  dass  der  geschilderte 
bistologische  Befund  als  ein  in  der  ersten  Entwicklung  begriffenes 
Carcinom  antzufassen  ist,  obwolil  ein  tieferes  Eindringen  des  Epithels  in 
das  Bindegewebe  mit  Bildung  sogenannter  Krebsalveolen  noch  nicbt  statt- 
gefunden  bat. 

Denn  um  eine  einfache  gutartige  atypiscbe  Epitbelwucherung,  wie 
man  sie  so  baufig  im  Anschluss  an  clironiseli  entziindliche  Processe,  wie 
bei  Lupus ,  chronischen  Unterschenkelgescbwiiren  u.  s.  w.  beobachtet, 
kann  es  sicb  unmoglich  handeln.  Die  Form  der  epithelialen  W.ucherung 
ist  bei  solchen  Yorgangen  eine  wesentlicli  andere  und  vor  Allem  felilt  bei 
ibnen  aucb  jene  bedeutende  und  eigenartige  morphologiscbe  Entartung  des 
Epithels  mit  volliger  Veranderung  des  Typus  der  indirecten  Kerntbeilung. 
Gewiss  kann  man  aucb  bei  der  einfachen  atypischen  Epitbelwucherung  ver- 
einzelte  Hyperchromatosen  und  sonstige  Abweichungen  von  der  normalen 
Kerntbeilung  beobachten,  niemals  wird  man  aber  sehen,  dass  bei  geradezu 
sttirmischer  Zellproliferation  die  gesammten  Mitosen  ibren  Charakter 
geandert  haben.  Ich  stimme  mit  Hansemann  iiberein,  wenn  er  sagt, 
dass  man  eine  solche  Veranderung  des  Mitosencharakters  lediglich  in 
bosartigen  Geschwiilsten  und  bei  keinerlei  anderen  entziindlichen,  regene- 
rativen  oder  byperplastiscben  Wucherungen  findet.1) 

Wohl  kann  man  bei  gewissen  polyposen  Scbleimhautwucberungen 
von  zunachst  scheinbar  gutartigem  Charakter  abnlicbe  Entartungen  des 
Epithels  beobacliten.  Man  muss  aber  doch  sehr  davor  warnen  derartige 
Gescbwiilste ,  wenn  sie  wirklich  mit  einer  so  hochgradigen  Atypie  des 
Epithels  verbunden  sind,  ohne  Weiteres  als  gutartige  Neubildungen  des- 
halb  aufzufassen,  weil  sie  bei  jugendlichen  Individuen  angetroffen  wurden 
und  man  in  Fallen  von  friihzeitiger  Exstirpation  keine  Becidivbildung 
beobachtet  batte.  Ich  mochte  letzteren  PTmstand  mebr  auf  die  beschrankte 
Localisirung  und  die  wohlgelungene  radicale  Entfernung  oder  Zerstorung 
der  Geschwulst  als  auf  deren  gutartigen  Charakter  zurlickfubren.  Es 
sei  bier  nur  an  die  Falle  von  Polyposis  intestinalis  adenomatosa 2)  er- 
innert,  welche  bekanntlich,  da  bier  wegen  der  Ausbreitung  der  Erkrankung 
eine  radicale  Entfernung  der  Geschwulste  unmoglich  ist,  alle  mit  Krebs- 
entwicklung  endigen;  und  zwar  selbst  bei  ganz  jugendlichen  Individuen. 


1)  Hansemanx,  Die  mikroskopische  Diagnose  der  bosartigen  Geschwulste, 
s  Berlin  1897,  S.  69. 

2)  Hauser,  Ueber  Polyposis  intestinalis  adenomatosa  und  deren  Be- 
Eziehungen  zur  Krebsentwicklung,  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Medicin  Bd.  55 

S.  429. 
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Besonders  lelirreich  ist  hier  der  von  Poet1)  beschriebene  Fall,  in 
welch em  sich  bei  einem  19jahrigen  jungen  Mann  im  Anschluss  an  eine 
derartige  Polyposis  massenhafte  markige  Krebs- Metastasen  in  der  Bauch- 
hohle  entwickelt  haben! 

Die  morphologischen  Veranderungen  des  Epithels  im  vorliegenden 
Fall  lassen  sich  jedoch,  da  sie  das  Pete  der  behaarten  Haut  betreffen, 
mit  den  bei  polyposen  Schleimhautwucherungen  zu  beobachtenden  Epithel- 
entartungen  gar  nicht  einmal  direct  vergleichen;  bei  papillomatosen 
Wucherungen  der  Epidermis  jedenfalls,  wird,  sofern  es  sich  nicht  von 
vornherein  um  papillomatose  Krebse  handelt,  eine  so  hochgradige  Atypie 
des  Epithels,  insbesondere  eine  derartige  Betheiligung  der  Haarbalge 
niemals  beobachtet. 

ITebrigens  kann  in  dem  geschilderten  Fall  auch  Papillenbildnng  iiber- 
haupt  gar  nicht  in  Betracht  kommen,  da  jegliche  papillare  Erhebung 
iiber  das  Niveau  der  normalen  Oberflache  fehlt,  vielmehr  als  wesentlicher 
Befund  ein  Eindringen  des  entarteten  Epithels  in  das  Bindegewebe  zu 
erkennen  ist. 

Das  ausgesprochene  Tiefenwachsthum  und  die  hochgradige  Atypie 
des  Epithels  mit  volliger  Veranderung  des  Characters  der  gesammten 
Mitosen  schliessen  jeden  anderen  Process  als  den  einer  beginnenden 
Krebsentwicldung  aus  und  rechtfertigen  die  bereits  klinisch  gestellte 
Krebsdiagnose,  fiir  welche  auch  noch  das  Alter  der  Kranken  als  unter- 
stiitzendes  Moment  zu  betrachten  ist. 

Wir  haben  somit  hier  einen  im  frtihesten  Entwicklungsstadium  be- 
findlichen  Plattenepithelkrebs  der  Vulva  vor  uns,  dessen  histologischer 
Befund  gewiss  durchaus  einwandsfrei  die  Richtigkeit  der  alten  Lehre 
Thieesch’s,  iiber  die  Histogenese  des  Krebses  beweist;  entspricht  doch 
dieser  Befund  auch  volkommen  den  von  Ribbeet  gestellten  Forderungen, 
welche  er  in  der  oben  wiedergegebenen  schematischen  Zeichnung  zur 
Anschauung  bringt.  Ich  hielte  es  jedoch,  wie  ich  die3  schon  in  mein en 
friiheren  Artikeln  bemerkt  habe,  nicht  fiir  richtig,  wean  man  aus  dem 
vorliegenden  histologischen  Befund  den  Schluss  ziehen  wollte,  dass  jeder 
Plattenepithelkrebs  in  seinem  ersten  Entwickelungsstadium  die  gleichen 
histologischen  Bilder  liefern  miisste.  So  ist  z.  B.  keineswegs,  weder  am 
Anfang  noch  in  spateren  Stadien,  stets  eine  so  hochgradige  morphologische 
Veranderung  der  krebsig  entarteten  Zellen  zu  erkenuen  und  es  kann  z.  B.. 
die  Neigung  der  Zellen  zur  Verhornung  nicht  nur  erhalten,  sondern  sogar 
gesteigert  sein.  Auch  kann  die  Form,  in  welcher  das  Epithet  von  Anfang  an 
in  die  Tiefe  wachst,  wie  ich  mich  selbst  iiberzeugt  habe,  sehr  wohl  auch  bei 
Plattenepithelkrebsen  den  von  Hibbeet  angegebenen  Verhaltnissen  ent- 
sprechen,  indem  es  nicht  geschlossen  und  in  scliarf  begrenzter  Linie  in  das 


0  K.  Poet,  Multiple  Polypenbildung  im  Tractus  intestinalis,  Deutsche 
Zeitschr.  f.  Ohirurgie  Bd.  42  S.  181. 
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Bindegewebe  eindringt,  sondern  vielmehr  in  der  Form  von  schmalen  Leisten 
!  mid  selbst  aufgelosten  Zellenreihen ,  wobei  friihzeitig  eine  gegenseitige 
Durchwachsung  yon  Epithel  und  Bindegewebe  stattfinden  kann.  Fine 
derartige  Form  der  krebsigen  Wucherung  babe  ich  schon  friiher  auch 
bei  Cylinderepithelkrebsen  1)  beobachtet.  Icb  balte  es  aber,  wie  icli  dies 
schon  bei  meinen  friiheren  Besprecliungen  der  RiBBEET’schen  Tbeorie 
betont  babe2),  ebenfalls  fiir  unricbtig,  wenn  man  meint,  dassnun  jeder 
j  Krebs  in  dieser  Weise  beginnen  miisse.  Das  Carcinom  zeigt  sowolil 
in  seinen  ersten  Entwicklnngsstadien,  als  aucli  in  seinem  weiteren  Verlauf 
j  die  grosste  Mannigfaltigkeit  und  es  fiihrt  nur  zu  Irrtiimern,  wenn  man 
ein  specielles  Bild  herausgreitt  und  aus  ihm  allgemeine  Schlussfolgerungen 
auf  die  Histogenese  des  Krebses  iiberbaupt  construirt.  So  ist  z.  B.  auch 
die  Bildung  einer  subepithlialen  Granulationsschicht,  auf  welche  Ribbeet 
so  grosses  Gewicht  legt,  eine  vollg  inconstante  Erscheinung. 

Das  Wesentliche  und  alien  Krebsen  Gemeinsame  bleibt  stets  das 
Tiefenwachsthum  des  Epithels  und  dieses  ist,  wie  auch  der  vorliegende 
Fall  beweist,  yon  Anfang  an  ein  actives.  Eine  yorhergehende  passive 
Verlagerung  des  Epithels  in  das  Bindegewebe  herein,  ist  fiir  die  Krebs- 
entwicldung  ein  untergeordneter  VorgaUg,  welcher  hochstens  indirect  eine 
I,  atiologische  Bedeutung^insofern  besitzen  konnte,  als  derartig  verlagerte 
I  Epithelien  infolge  der  veranderten  Lebensbedingungen  wahrscheinlich 
I  leichter  auch  eine  Yeranderung  ihrer  biologischen  Eigenschaften  erfahren. 

Denn  dieKrebsentwicklung  kann  nur  auf  einer  fun  da¬ 
me  ntalen  Aen  derung  der  biologischen  Eigenschaften  der 
Ep  ithelzelle  beruhen;  auch  die  Schwachung  der  Widerstande  im 
Bindegewebe  kann  dabei  nur  eine  untergeordnete  Rolle  spielen.  Eine 
so  grobmechanische  Vorstellung,  dass  das  Epithel  infolge  der  geschwachten 
Gewebswiderstande  anfangt  in  die  Tiefe  zu  wachsen,  mag  vielleiclit  fiir 
die  ein fache  atypische  Epithelwuclierung,  wie  wir  sie  bei  chronisch  ent- 
ziindlichen  Processen  antreffen ,  ausreichen ;  sie  ist  aber  vollig  unge- 
niigend  fiir  die  Entwicklung  eines  Krebses,  da  sie  in  keiner  Weise  die 
Metastasenbildung  zu  erklaren  vermag.  In  die  Lymplidriisen,  in  die 
Leber  oder  sonst  in  ein  Organ  verpflanzte  norm  ale  Epithelzellen  gehen 
uufehlbar  zu  Grunde;  verschleppte  Krebszellen  bilden  eine  metastatische 
i  'Geschwulst,  wobei  in  einem  epithelialen  Organ,  wie  der  Leber,  die  Epi- 
1  thelzellen  des  betreffenden  Organs  selbst  sich  bekanntlich  nicht  an  der 
Geschwulstentwicklung  betheiligen.  Wie  will  man  eine  solche  Thatsache 
mit  der  Schwachung  der  Gewebswiderstande  erklaren?  Warum  gerathen 


1)  G.  Hausee,  Das  Cylinderepithelcarcinom  des  Magens  u.  s.  w.  Mit 
12  Tafeln.  Jena  1890,  S.  49. 

2)  Hausee,  Zur  Histogenese  des  Krebses,  Vircli.  Arch.  Bd.  138,  1894, 

.  S.  484.  —  Hochmals  iiber  Ribbeet’s  Theorie  von  der  Histogenese  des 
l  Krebses,  Yirch.  Arch.  Bd.  141,  1895,  S.  489. 
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denn  bei  Entwicklung  einer  Krebsmetastase  in  der  Leber,  wenn  die 
Schwacliung  der  Gewebswiderstande  TJrsache  der  Krebsentwicklung  ware, 
nicht  auch  die  Epithelien  der  Gallengange  und  der  Leberacini  in  krebsige 


Wucherung  ? 


_  .  -  .  -  -r ~r  i  _ n  „  7ii  1^  i  1  rl  a  n 


zu  den  Vererbungsgesetzen  im  AViderspruch  stehe,  kann  ich,  wie  ich 
dies  scbon  friiher  bemerkt  habe, J)  nicht  gelten  lassen,  da  wir  anch  die 
Korperzellen  als  der  Variation  unterworfen  betrachten  miissen  und 
offenbar  auch  das  Keimplasma  selbst  durch  aussere  Einfliisse,  wie  z.  B. 
veranderte  Ernahrung,  eine  Aban derung  'erfahren  kann.  Die  Satze 
Darwin’s  „Veranderungen  des  Nahrbodens  beeinflussen  die  Lebens- 
energieu  und  „Uebermass  an  Nahrung  ist  der  wirksamste  Factor  fur 
Variability  gelten  gewiss  auch  fiir  die  Korperzellen  und  haben  vielleicht 
fiir  die  Krebsentwicklung  eine  um  so  hohere  Bedeutung,  als  mit 
chronisch  entziindlichen  Beizzustanden ,  deren  atiologische  Beziehungen 
zur  Krebsentwicklung  nun  emmal  nicht  geleugnet  werden  konnen,  in  der 
That  locale  Veranderungen  der  Ernahrung  in  dem  angefiihrten  Smne 

verbunden  sind. 

Die  Einwirkungen  ausserer  Einfliisse  auf  das  Keimplasma  soil  man 
nicht  unterschatzen  und  ich  moclite  hier  wiederholt  aul  die  merkwurdige 
Erscheinung  der  Pflanzena^Llen  hinweisen  und  namentlich  die  durch 
Kemoter us- Arten  an  Eichen  erzeugten  Gallen  erwahnen.  Diese  Gallen 
gelangen  an  den  Blattern  der  Eichen  erst  in  den  Monaten  August  und 
selbst  September  zur  Entwicklung,  also  zu  einer  Zeit,  wo  das  AVaclis- 
thum  der  Blatter  langst  vollendet  ist.  Wir  sehen  also ,  wie  hier  Zellen 
eines  Gewebes,  welches  nicht  einmal  wahrend  der  intensivsten  Wachs- 
thumsperiode  auch  nur  zur  geringfugigsten  Begeneration  befahigt  ist,  zu 
einer  Zeit,  wo  die  normale  Wachsthumsenergie  des  Gewebes  langst  er- 
erloschen  ist,  unter  dem  Einfluss  eines  specifischen  AA  achsthumsreizes 
in  AAVcherung  gerathen  und  eine  in  ihrem  Aufbau  fremdartige  Geschwulst 
bilden.  Bedenkt  man  nun  noch,  dass  jede  Nemoterusart  eine  besondere 
Galle  hervorruft,  welche  sich  von  denen  der  anderen  Kemoterusarten 
durch  Eigenthiimlichkeiten  der  Form,  abnormer  Haarbildung  u.  s.  w. 
wieder  constant  unterscheidet ,  so  wusste  ich  nicht ,  wie  man  noch 
einen  besseren  Beweis  fiir  die  Existenz  specifischer  AVachsthumsreize, 


!)  Virch.  Arch.  Bd.  141  S.  504. 
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unter  deren  Einfluss  Zellen  aus  dem  physiologischen  Yerband  des  Orga- 
nismus  losgelost  werden  und  die  Wachsthumsenergie  und  Wachsthums- 
richtung  derselben  eine  tiefgreifende  Aenderung  erfahrt,  verlangen 
konnte. 

AYie  kann  man  aber  angesichts  solcber  Thatsaclien  behaupten,  dass 
die  Annahme,  das  Carcinom  beruhe  auf  einer  fundamentalen  Aenderung 
der  biologiscben  Eigenscbaften  der  Epithelzelle,  deshalb  unhaltbar  sei, 
weil  sie  im  Widerspruch  stehe  zu  den  Vererbungsgesetzen !  Als  ob  uns 
diese  Gesetze  so  von  Grund  aus  bekannt  waren,  dass  wir  mit  ibnen  wie 
mit  mathematischen  Lehrsatzen  recbnen  konnten ! 

Mogen  die  Yererbungsgesetze  vorlaufig  formulirt  sein,  wie  sie  wollen, 
sie  andern  nichts  an  der  Tliatsache,  dass  beim  Krebs  das  Tiefenwachs- 
|  tbum  des  Epithels  von  Anfahg  an  ein  actives  ist  und  auf  einer  biolo- 
|  gischen  Entartung  des  Epithels  beruht,  dass  ferner  eine  passive  Ver- 
I  lagerung  normalen  Epithels  in  das  Bindegewebe  fur  die  Krebsentwicklung 
i  nur  von  relativ  untergeordneter  Bedeutung  sein  kann. 

Der  bier  mitgetheilte  Fall  ist  nun  aber  nicht  allein  beweisend  fiir  die 
I  Richtigkeit  der  alten  Thiersch’ schen  Lehre  von  der  Histogenese  des 
Carcinoms ,  sondern  auch  fiir  die  Anschauungen  Thiersch’s  iiber  die 
1  Bildung  sogenannter  regionarer  Recidive.  Denn  in  dem  vorliegenden 
1  Fall  ist  der  Ausgang  der  krebsigen  Wucherung  von  Bezirken  des 
,  urspriinglich  normalen  Rete  und  von  Haarbalgen  so  iiberaus  klar,  dass 
gewiss  niemand  auf  den  Gedanken  kommen  wird,  dass  hier  die  Neu- 
:  bildung  ihre  Entwicklung  von  einem  bei  der  ersten  Operation  zuriick- 
gebliebenen  Geschwulstkeim  genommen  hatte. 

Es  ist  merkwiirdig,  dass  die  meisten  Chirurgen  das  Yorkommen 
regionarer  Recidive  im  Sinne  Thiersch’s  nicht  anerkennen  wollen,  sondern 
die  Auffassung  vertreten,  dass  locale  Recidive  niemals  entstehen  wiirden, 
T  wenn  es  immer  gelange7  die  Primargeschwulst  vollig  auszurotten. 

Und  doch  ist  gar  nicht  einzusehen,  warum  die  gleiche  Ursache, 
r  welche  die  Entstehung  der  Primargeschwulst  veranlasst  hat,  nicht  fort- 
r  wirken  und  bei  der  an  und  fiir  sich  gegebenen  Disposition  des  Indivi- 
duums  friiher  oder  spater  von  Neuem  einen  Krebs  hervorrufen  sollte. 
v  Wenn  regionare  Recidive  im  Sinne  Thiersch’s  so  selten  mit  Sicherheit 
constatirt  werden,  so  liegt  dies  wohl  hauptsachlich  an  der  Schwierigkeit, 
den  histologischen  Beweis  fiir  den  einzelnen  Fall  zu  erbringen,  indem 
sich  eben  nicht  immer  der  Ausgang  der  krebsigen  Wucherung  von  dem 
urspriinglich  normalen  Epithel  mit  der  Sicherheit  nachweisen  lasst,  wie 
in  dem  vorliegenden  Fall  oder  dem  von  mir  sclion  friiher  mitgetheilten 
Recidiv  eines  Rectumkrebses *  2)  und  dem  Falle  Karg’s  von  Paget ’scher 

3)  LiiCKE  u.  Zahn  ,  Chirurgie  der  Gescbwiilste  ?  Deutsche  Chirurgie 
Lfg.  22  1.  Halfte,  Stuttgart  1896,  S.  56. 

2)  Hauser,  Das  Cylinderepithelcarcinom  des  Magens  u.  s.  w.  S.  149 
1  Taf.  II  Fig.  4  und  Taf.  Ill  u.  IY. 
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Krankheit1).  Thatsachlich  diirfte  aber  das  regionare  Recidiv  viel  hau- 
figer  sem,  als  man  annimmt,  wenn  man  auch  zugiebt,  dass  die  meisten 
Recidive  durch  Zuriickbleiben  von  Geschwulstkeimen  entsteben. 

Das  regionare  Recidiv,  welches  sicli  infolge  einer  zuriickgebliebenen 
Disposition ,  bezw.  unter  dem  Einfluss  der  fortwirkenden  schadlichen 
Ursacbe  entwickelt,  braucht  offenbar  langere  Zeit  zu  seiner  Entwicklung 
und  wild  daher  in  Fallen,  wo  Keime  zuriickgeblieben  sind,  wie  Thiersch  2) 


sagt,  von  dem  continuirlichen  Recidiv  iiberholt. 

Man  beobachtet  aber  nicht  selten  Eiille,  in  welchen  das  Recidiv,  wie 
in  dem  vorliegenden,  erst  nach  langerer  Zeit  anftritt.  So  sieht  man  bei 
Mammacarcinomen  Recidive  mitunter  erst  nach  zelm  Jahren  und  spater 
s-ich  entwickeln  und  Koch  3)  berichtet  iiber  Lippenkrebse ,  welche  erst 
nach  fiinf  bezw.  zehn  Jahren  recidivirten.  Ich  halte  es  fur  sehr  unwahr- 
scheinlich,  dass  in  solchen  Fallen  das  Recidiv  immer  von  bei  der  ersten 
Operation  zuriickgebliebenen  Krebszellen  seinen  Ursprung  genommen  hat, 
sondern  halte  es  fur  wahrscheinlicher,  dass  es  sicli  um  regionare  Recidive 
im  Sinne  Thiersch’s  handeln  mochte. 


Rrklarung  der  Abbildungen. 

Tafel  XX. 

Fig.  1.  An  der  Grenze  des  ersten  und  zweiten  Drittels  der  krebsigen 
Erosion  gelagerter  Schnitt.  Vergrosserung  40  :  1. 

a  in  der  Peripherie  getroffene  Haarbalgm  tin  dung  ;  b,  c  normale  Epidermis- 
stellen,  beiderseits  von  b  und  links  von  c  begiunende  Entartuug  des  Epitheis* 
d,  e,  f,  cj  krebsig  entartete  Epidermis  mit  deutlichem  Tiefenwachsthum  der 
Rete-Leisten  ;  in  den  oberen  Schichten  das  Epithel  z.  Th.  noch  unverandert, 
die  Hornschicht  an  alien  Stellen  erhalten;  /?,  i,  k,  l  vollig  entartete  Rete- 
Leisten  mit  ausgesprochenem  Tiefenwachsthum  ;  bei  h,  Jc,  l  die  Hornschicht 
abgestossen  *  m  vollig  entartete  Rete-Leisten,  welche  bei  ausgesprochenem 
Tiefenwachsthum  untereinander  verschmolzen  sind  und  ein  femes  Harchen 
mantelformig  umgeben  ;  unterhalb  die  Wurzel  des  Harchens  ;  die  Hornschicht 
der  Epidermis  abgestossen  ;  n,  o  krebsig  entartete  Haarbalge  j  bei  n  betriift 
die  Entartung  den  ganzen  Querschnitt,  auch  in  den  centralen  Theilen  keine 
normalen  Zellen  mehr  vorhanden :  die  epitheliale  Wucherung  scheinbar  von 


’)  Karg,  Ueber  das  Carcinom,  Deutsche  Zeitschr.  f.  Chirurgie  Bd  34, 
1892,  S.  133. 

2)  Thiersch,  Der  Epithelialkrebs  u.  s.  w.,  Leipzig  1865,  S.  235. 

3)  K.  Koch,  Beitrag  zur  Statistik  des  Carcinoma  labii  infer.,  Deutsche 
Zeitschr.  f.  Chirurgie  Bd.  XV. 
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geschlossenen  papillaren  AVucherungen  des  Bindegewebes  durchsetzt ;  bei  o 
beginnende  Entartung  in  der  Peripherie. 

Fig.  2.  Krebsig  entartete  Bete-Leisten  zu  beiden  Seiten  eines  feinen 
Harcbens.  Die  zuniichst  gelegenen  Zapfen  sind  bis  nahe  zur  AYurzel  des 
Harchens  vorgedrungen,  welche  nach  der  Schnittserie  bei  x  gelegen  ist.  Die 
punktirte  Linie  b  stellt  den  Hmriss  des  am  weitesten  vorgedrungenen  Zapfens 
dar,  welcher  sich  auf  dem  folgenden  Schnitte  der  Serie  befindet.  Die  Horn- 
schicht  iiber  dem  entarteten  Bezirk  abgestossen  und  die  Oberflache  leicht 
eingesunken.  Bei  a  normale  Epidermis  aus  der  Peripherie  einer  Haarbalg- 
einsenkung.  Indirecte  Kerntheilungsfiguren  sebwarz  eingetragen.  Yergrosse- 
rung  115  :  1. 

Fig.  3.  Leicht  schrag  durchschnittener  krebsig  entarteter  Haarbalg. 
Die  mit  machtiger  AYucherung  verbundene  Entartung  des  Epithels  umfasst 
nahezu  die  ganze  Peripherie  des  Haarbalges  ;  an  den  am  starksten  gewucherten 
oberen  Abscbnitten  das  Epithel  von  papillenahnlichen  Bindegewebszugen 
durchsetzt.  Die  central  gelegenen  Theile  des  Haarbalges  noch  normal.  1m 
entarteten  Bezirk ,  namentlieb  an  der  (Henze  zwischen  letzterem  und  den 
anscheinend  noch  normalen  Partieen  auffallend  zablreicbe  gelappte  Biesenkerne, 
Die  zahlreichen  Mitosen  schwarz  eingetragen.  Der  bindegewebige  Theil  des 
Haarbalges  leicht  kleinzellig  infiltrirL  Yergrosserung  115  :  1. 


Tafel  XXL 

Descendirende  krebsige  Erkrankung  eines  Haarbalges  in  einer  Schnitt¬ 
serie  von  funf  zu  fiinf  Schnitten  schematisch  dargestellt.  Das  krebsig  ent¬ 
artete  Epithel  roth,  die  normalen  Theile  in  gelblichem  Tone  dargestellt. 
Bei  a,  nahe  der  Miindungsstelle  totale  krebsige  Entartung  des  Epithels, 
bei  n  noch  keine  Yeranderungen. 


N  a  c  li  t  r  a  g*. 

AYahrend  des  Druckes  dieser  Zeilen  erschien  eine  neue  Arbeit 
Bibbert’s,  in  welcher  er  nochmals  in  eingeheuder  AYeise  die  Histogenese 
des  Epithels  bespricht.  Hiusichtlich  der  ersten  Yorgange  bei  der 
primaren  Krebsentwicklung  halt  Bibbert  an  seiner  Theorie,  dass  nie-  £  Ar¬ 
mais  am  Anfang  ein  actives  Tiefenwachsthum  des  Epithels  stattfinde, 
sondern  die  Krebsentwicklung  stets  von  verlagertem  Epithel  ausgehe, 
durchaus  fest  und  er  suclit  diese  Auffassung  durch  ueue  Belunde  noch 
weiter  zu  stiitzen.  Ein  primares  Tiefenwachsthum,  bezw.  eine  krebsige 
Entartung  des  urspriinglich  normalen  Epithels  glaubt  Bibbert  hauptsach- 
licli  deshalb  leugnen  zu  miissen  ,  weil  nach  seinen  Untersuchuugen  bei 
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sogenannten  Uebergangsbildern  kein  allmahlicher  Uebergang  vom 
normalen  Epithel  zura  Krebsepithel  zu  beobachten  sei,  sondern  vielmehr 
letzteres  sich  stets  scharf  gegen  das  normale  Epithel  absetze. 

Dieser  Einwand  ist  nun  entschieden  unbegriindet.  In  den  meisten 
Fallen  von  wirklic hen  Uebergangsbildern  sieht  man  in  der  That  einen 
so  a  11  in  ah lichen  Uebergang  von  normalem  Epithel  oder 
von  einfacher  atypiscker  Epithelwucherung  zur  speci- 
fisch  krebsigen  Veranderung,  dass  es  oft  ganz  unmoglich 
ist  zn  sagen,  wo  eigentlich  die  Krebszellen  beginnen. 

Schroffe  Uebergange  von  nicht  krebsigem  zu  krebsigem  Epithel  sind 
selten ;  sie  kommen  aber  sicher  vor,  da  man  sie  auch  in  Fallen  beobachten 
kann,  wo,  wie  z.  B.  in  dem  hier  beschriebenen,  ein  Zusammenstossen  von 
aus  der  Tiefe  dringenden  Krebsmassen  mit  dem  normalen  Epithel  absolut 
ausgeschlossen  ist. 

Yon  wesentlicher  Bedeutung  ist  es,  dass  Ribbebt  in  seiner  neuen 
Publication  sich  selbst  der  Anschauung  angeschlossen  hat,  dass  die 
eigentliche  Krebsentwicklung,  d.  h.  die  schrankenlose  Wucherung  des 
Epithels  und  die  Fahigkeit  desselben  Metastasen  zu  bilden,  doch  durch 
eine  Aenderung  der  biologischen  Eigenschaften  der  Zelle,  bezw.  durch 
die  „Erwerbung  neuer  Qualitaten“  bedingt  sei. 

Freilich  halt  Bibbebt  daran  fest,  dass  diese  Aenderung  des  Zell- 
charakters  nur  dann  moglich  ware,  wenn  Epithelien  in  der  von  ihm  ge- 
schilderten  Weise  eine  Yerlagerung  in  das  Bindegewebe  erfahren  hatten, 
indem  sie  hierdurch  aus  dem  physiologischen  Verband  des  Organismus 
gelost  wiirden.  Gerade  diese  Loslosung  aus  dem  physiologischen  Yerband 
ist  es  aber,  durch  welche  die  Epithelzelle  ihre  Selbststandigkeit,  ihren 
parasitaren  Charakter  erhalt,  d.  h.  zur  Krebszelle  wird. 

In  diesen  Darstellungen  Ribbebt’s  ist  eine  weitgehende  Annaherung 
an  die  von  mir  vertretene  Auffassung  der  Krebsentwicklung  enthalten. 
Der  einzige  wesentliche  Unterschied  besteht  nock  darin,  dass  Ribbebt 
diese  Aenderung  der  biologischen  Eigenschaften  ausschliesslich  von  einer 
vorausgehenden  Verlagerung  des  Epithels  abhangig  sein  lasst,  weil  nach 
seiner  Meinung  nur  auf  diese  Weise  die  fiir  die  krebsige  Entartung 
der  Epithelzelle  unerlassliche  Loslosung  aus  dem  physiologischen  Yerband 
moglich  ware,  wahrend  ich  der  Meinung  bin,  dass  diese  Aenderung 
schon  innerhalb  des  nocli  geschlossenen  Epithellagers  stattfinden  konne 
und  hierdurch  eben  die  krebsige  Wucherung  eingeleitet  werde. 

Thatsachlich  bin  ich  nun  aber  ebenfalls  der  Ueberzeugung,  dass 
der  krebsigen  Wucherung  des  Epithels  unbedingt  eine  Loslosung  des¬ 
selben  aus  dem  physiologischen  Yerband  des  Organismus,  d.  h.  eine 
Emancipation  von  den  normalen  Wachsthumsgesetzen,  vorausgehen  muss; 
ich  habe  diese  Ansicht  seit  vielen  Jahren  in  meinen  Vorlesungen  ver- 
treten  und  sie  kommt  auch  in  meiner  Arbeit  liber  den  Cylinderepitkel- 
krebs  zum  Ausdruck. 
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Ich  stelle  mir  nur  diese  Loslosung  aus  dem  physiologischen  Verband 
nicht  in  so  grob  mechaniscber  Weise  vor,  d.  h.  ich  glaube  nicht,  dass 
fur  das  Zustandekommen  derselben  eine  mechanische  Loslosung  der 
Zellen  von  ihrem  urspriinglichen  Standort  notbig  ist.  In  der  That  isfc 
es  ja  doch,  wie  Ribbert  selbst  annimmt,  auch  bei  einem  yerlagerten 
Epithet  nicht  die  Verlagerung  an  sich,  welche  die  Krebszelle 
entstehen  lasst,  sondern  es  ist  die  mit  der  Verlagerung  verbundene 
Veranderung  der  Lebensbedingungen,  welche  die  Eigen- 
schaften  der  Zellen  andert. 

Warum  soil  denn  aber  eine  zur  Krebsentwicklung  fiihrende  Aende- 
rung  der  Lebensbedingungen  nur  bei  verlagertem  Epithel  moglich  seiu 
und  nicht  bei  noch  geschlossenem  Epithellager  ?  Warum  soil  letztere 
Annahme  zu  den  „Vererbungsgesetzenu  mehr  in  Widerspruch  stehen, 
als  die,  dass  die  krebsige  Entartung  erst  am  yerlagerten  Epithel  erfolgt: 
Die  Zellen  dieses  letzteren  sind  doch  ebenfalls  Abkommlinge  des 
normalen  Epithets ! 

Die  primare  krebsige  Entartung  des  Epithets  braucht  man  doch 
nicht  so  zu  verstehen,  dass  die  einzelne  ausgebildete  Epithelzelle  sich 
von  heute  auf  morgen  in  eine  Krebszelle  umwandelt!  Aber  es  steht 
gewiss  nichts  der  Annahme  im  Wege  und  ist  dieselbe  sogar  mit  den 
sogenannten  .,Vererbungsgesetzen“  yereinbar,  dass  infolge  der  auch  den 
Korperzellen  immanenten  Variationsfahigkeit  unter  veranderten  Lebens¬ 
bedingungen,  auf  dem  Wege  der  Intraselection,  durch  Zuriicktreten  vor- 
handener  Eigenschaften  (z.  B.  physiologische  Function)  und  machtige 
Entfaltung  anderer  bis  dahin  vielleicht  yollig  latenter  oder  weuigstens 
nur  schwach  entwickeiter  Eigenschaften  (z.  B.  Assimilationsvermogen) 
eine  Zellgeneration  entsteht,  welche  sich  durch  eine  fundamentelle  biolo- 
gische  und  morphologische  Aenderung  des  Zellcharakters  auszeichnet. 

Dieser  Auffassung  der  krebsigen  Entartung  der  Epithelzelle  habe 
ich  bereits  in  einem  friiheren  Artikel  Ausdruck  yerliehen.1) 


!)  Virch.  Arch.  Bd.  141  1895. 
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